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Vazlat

- Véralvadasi betegségek — thrombophilia €s vérzékenység
- Kiket vizsgaljunk?
- Az anamnesisfelvétel f6bb szempontjai
- Laboratoriumi vizsgalatok
- Globalis tesztek
- Screening véralvadasi vizsgalatok
- Specifikus véralvadasi vizsgalatok

- Bedside tests
- Thrombocyta fu. vizsgalata

- Vérzékenysegek differencialdiagnozisa
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Thrombembodlia — multifaktorialis betegseg
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Thrombophilia

- Tagabb értelemben: thrombembadliara valo fokozott hajlam, veleszuletett vagy
szerzett rizikofaktorok miatt

- SzUkebb értelemben: veleszuletett rizikdfaktorok
- Antithrombin hiany (szerzett forma nephrosis sy-ban)
- Protein C hiany (szerzett: SIC)
- Protein S hiany
- FV Leiden
- FIl G20210A
- (Emelkedett FVIII (multifaktorialis))
- (Hyperhomocysteinaemia (szerzett vagy veleszuletett))
- Antiphospholipid szindroma — szerzett, autoimmun betegseg
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A thrombophiliak gyakorisaga e€s az asszocialt

thrombembolias rizikd

Thrombophilia El6fordulas a normal El6fordulas a VTE VTE- rizik6
populaciéban (%) betegek korében (%)

Faktor-V-Leiden (heterozygota) 5 19 -40 7x

Faktor-V-Leiden (homozygota) 0,02 3 11-40x

Prothrombin-mutation 3 7-16 3X
(heterozygota)
Tartosan emelkedett FVIII 11 25 5x

Protein C hiany 0,4 2-5 7 —10x

Protein S hiany 0,7-2,3 1-7 5-11x

Antithrombin hiany 0,1 1-3 4 — 50x

Antiphospholipid-Syndroma 1-5 2-10 5 — 10x




Thrombophilia

e e e v patiats
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derult ki, hogy .... alacsonyabb, mint gondoltuk




Inherited thrombophilia in children with venous thromboembolism

and the familial risk of thromboembolism: an observational study
Susanne Holzhauer et al, Blood, 2012

Inherited thrombophilia: a novel approach to identify patients at risk

*Child with venous thromboembolism (VTE)

Al children with VTE and relatives (+/- VTE) tested for inherited thrombophilia
Testing included: PC, PS, AT, FV G1691A and Fll G20210A






Melyik betegcsoportban talalunk
nagyobb esellyel thrombophiliat?

» lgazolt VTE 40 év alatt

» Valogatott, dokumentaltan VTE-n atesett, fiatal (40-60 év) betegeket, amennyiben
» Rekurrens VTE, els6sorban ha kiilonboz6 teriileteken volt az esemény

» Spontan, vagy minor kivalto faktor (pl. COC vagy terhesség) vagy megfelelo
thromboprofilaxis mellett fellépo thrombosis.

» Szokatlan helyen fellépo thrombosis: visceralis, agyi sinus thrombosis, felso végtagi
thrombosis (ebben az esetben MPN és PNH iranyaban is kell vizsgalni)

Pozitiv csaladi anamnesis (els6foku rokonoknal VTE<50 év)

Bornekrozis a VKA kezelés kezdetén

vV v Vv

Purpura fulminans

» Rekurrens thrombophlebitis esetén, ha nincsen varicositas
» Habitualis abortus esetén

» Sulyos thrombophilia esetén csaladtagok (részletes felvilagositas utan)




Kiket vizsgaljunk thrombophiliara?

Mit
tudunk
eddig?

a thrombophilia megléte altalaban nem befolyasolja a bekovetkezett
thrombosis hosszU tavu kezelését (az antikoagulans kezelés hosszat),
mivel nem ez alapjan kell donteni (hanem a provokalo tényezok
jelenléte alapjan).

a MEGA tanulmany kimutatta, hogy a thrombophilia screening nem
csokkentette a rekurrens VTE elofordulasat (Coppens et al, 2008).

terhességben ill. COC inditasa elott a thrombophilia ismerete
befolyasolhatja a kezelést

APS esetén a DOAC-ok ellenjavalltak



Kiket vizsgaljunk thrombophiliara?

» American Society of Hematology 2023 guidelines for
management of venous thromboembolism: thrombophilia
testing

» 2022.05.29. BJH Guidelines for thrombophilia testing: A British
Society for Haematology guideline

» Connors JM. Thrombophilia Testing and Venous Thrombosis. N Engl J
Med. 2017 Sep 21;377(12):1177-1187. doi: 10.1056/NEJMral1700365.
PMID: 289305009.

» 2016. Stevens SM et al: Guidance for the evaluation and
treatment of hereditary and acquired thrombophilia, J Thromb
Thrombolysis (2016) 41:154-164




A thrombophilia teszt limitacioi

» A thrombophilia tesztet konny( elrendelni, azt nehéz eldonteni, hogy KIT
teszteljunk

» Velesziiletett thrombophilia a VTE betegek kb 50%-anal igazolodik, de ez a
VTE recidiva GYENGE prediktora

» Nincsenek validalt guidelineok a thrombophilia vizsgalatra

» Jelenleg nem futnak tanulmanyok, amik osszehasonlitanak a kiilonbozo
stratégiakat

» Az USA-ban rutinszerlien tesztelnek thrombophiliara, mikozben a vizsgalat
eredménye tobbnyire nem befolyasolja a kezelést.




American Society of Hematology 2023 guidelines for management of venous thromboembolism: thrombophilia testing
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American Society of Hematology 2023 guidelines for management of venous thromboembolism: thrombophilia testing

Patients with VTE

DVT/PE Unusual site thrombosis
Unprovoked Provoked Unspecified gze Cerebral Splanchnic
1 X 6 788 9& 10
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|
\/ \’ \/
Surgics% Non- Surgé PregnancyQ C(5)C 0*

* Ha pozitiv, tartés antikoagulalas

** Abban az esetben teszteljuk, ha egyébként a 3 honapos AC utan elhagynank a
gyogyszert; ha eleve tartdos antikoagulalast folytatunk, nem javasolt.

Saskia Middeldorp,Robby Nieuwlaat,Lisa Baumann Kreuziger,Michiel Coppens,Damon Houghton,Andra H. James,Eddy Lang,Stephan Moll,Tarra Myers,Meha
Bhatt,Chatree Chai-Adisaksopha,Luis E. Colunga-Lozano,Samer G. Karam,Yuan Zhang,Wojtek Wiercioch,Holger J. Schiinemann,Alfonso lorio, American
Society of Hematology 2023 guidelines for management of venous thromboembolism: thrombophilia testing, Blood Adv, 2023, Figure 1.
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American Society of Hematology 2023 guidelines for management of venous thromboembolism: thrombophilia testing
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A thrombophilia tesztek csapdai

» Sok a preanalitikai hiba!

» Tul koran, akut fazisban veszik le a mintat - fals pozitiv eredmények - min. 3
ho!

» Antikoagulans kezelés mellett veszik le a mintat - fals pozitiv vagy negativ
eredmények - elhagyas vs atallitas

» Szlirésre nem alkalmas!

» Fontos a megfelel6 betegtajékoztatas




Akkor kiket vizsgaljunk?

Az aktualis indikacios kor meglehetdsen szuk, de ez valtozhat
(pl. DOAC - APS)

Bizzuk a szakorvos dontésére, kell-e tesztelés

A jelenlegi panel még VTE eseten sem alkalmas ,szuresre’

Fontos a megfelel6 betegtajekoztatas!




Mikor végezzuk el a vizsgalatot?

Veéralvadasi vizsgalatok: min. 3 honappal a VTE esemény utan

 purpura fulminans — azonnal PC és PS

« warfarin nekrozis — VKA elhagyasa utan PC, PS

» Szokatlan lokalizacioju thrombosis fiatal korban — Antithrombin; MPN (JAK2), PNH, APS
« Megnyult APTI esetén APA és LA tesztek

LehetOség szerint az antikoagulans kezelés elhagyasa utan

Ha nem lehet elhagyni: LMWH-ra kell atallitani (VKA: 2-3 het, DOAC: 3-5
nap), az utols6 LMWH beadasa utan is min. 12 6ra teljen el!

Ehgyomor (alvadasi tesztek miatt ill. homocystein meghatarozas miatt)




Mikor végezzuk el a vizsgalatot?

- Genetikai €s immunoldgiai vizsgalatok: barmely idépontban

- Szokatlan lokalizacioju thrombosis esetéen gondoljunk MPN, JAK2 mutacio,
APS, PNH-ra is!

- Thrombosis + thrombocytopenia = HITT, VITT, CAPS...



Az anamnesis fobb szempontjai thrombophilia
vizsgalatnal

- Dokumentalt VTE események! — zarojelentések, vizsgalati leletek elkérese
- Hany éves volt a beteg az (els0) thrombosis idejen?

- Milyen kezelest kapott? Meddig? Volt-e komplikacio?

- Volt-e recidiva?

- Recidiva (hatéekony) antikoagulans kezelés mellett tortént-e?

- Csaladi anamnesis — csaladfa felvétel

- Aktualis betegsegek, gyogyszeres anamnesis



Antiphospholipid sy -szisztemas betegség

A rekurrens thrombosis adekvat antikoagulalas ellenére komoly problémat jelent

az APS esetén- kiilonosen a triple pozitiv betegek vannak veszélyben

Stroke

Epilepsy

( Pulmonary emboli )

( Pulmonary hypertension )
E Portal vein thrombosis )

Heart valve disease } =
>

( Budd-Chiari syndrome j

Pregnancy morbidity

(G )

--|  Digital gangrene

S ™
L Coronary artery disease )

Thrombocytopenia

--1 Livedo reticularis ‘

(Deep vein thrombosis

T

() Frequent
Less frequent

[ Unusual
(] Rare

Nature Reviews | Disease Primers




Antiphospholipid sy

» DIAGNOZIS: modositott Sapporo kritériumok alapjan
» 1. Klinikai kritériumok

» Thrombotikus esemény - artérias (TIA, stroke) vagy vénas (VTE) vagy
mikrovascularis (pl. CAPS) VAGY

» Varandossagi komplikaciok
» ES
» 2. Laboratoriumi kritériumok
» Lupus antikoagulans és/vagy
» a-CL és/vagy a-B2-GPI 1gG/IgM pozitivitas

» Minimum 2 alkalommal, minimum 12 hét kiilonbseggel

DE: 2023 ACR/EULAR APS classification criteria - tanulmanyok szamaraegyelbre
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GUIDELINE

BSH Guideline

Guidelines on the investigation and management of
antiphospholipid syndrome

Deepa J. Arachchillage”” ©¥ | Sean Platton’©® | Kieron Hickey' | Justin Chu’ |
Matthew Pickering™® | Peter Sommerville’ | Peter MacCallum®® | Karen Breen'® |
on behalf of the BSH Committee

Az APS diagnozisanak felallitasahoz a betegeknek a kovetkezokkel kell

rendelkezniuk:

- legalabb egy, tartosan (legalabb 12 hetes kulonbséggel) pozitiv aPL

- nem provokalt trombozis, vagy kisebb kockazati tényezo altal provokalt
trombozis, vagy terhességi morbiditas (1B).
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Antiphospholipid antitestek

- In vitro megnyujthatjak a phospholipid dependens véralvadasi teszteket (pl.
APTI)

- In vivo thrombophiliat és |. trimeszteri vetélest okozhat

- Direkt mereés: ELISA (aCL és a R2GPI; IgG vagy IgM; kozepes vagy magas
titerben

- Véralvadasi teszt: lupus anticoagulans kimutatasa
- Keveréses teszt normal plazmaval: nem korrigalhato az APTI megnyulas

- LA szlreés: min. 2 féle teszttel (ajanlott: Silica Clotting Time [SCT] és a dilute
Russell Viper Venom Time [dRVVT].



Kiket teszteljunk APS-re?

Ajanlasok:

» Major kivalto faktor nélktli VTE esetén javasolt aPL iranyu teszt (1B).

*50 éves kor el6tt fellepd artérias thrombosis esetén, ha nincs egyéb vascularis rizikdfaktor (1B).
* Nem ajanlott tesztelni azokat VTE betegeket, akiknél tranziens reverzibilis major rizikdfaktor
mutathato ki, pl mdtét, immobilizacio, aktiv daganat (2B).

Javasolt aPL teszt azoknal a ndknél, akik teljesitik a szulészeti APS klinikai kritériumait (1B).
‘Minden feln6tt SLE-s betegnél javasolt aPL teszt végzeése, kildndsen, ahol APS-re jellemz6

klinikum is van (2B).

Deepa ]. Arachchillage, Sean Platton, Kieron Hickey, Justin Chu, Matthew Pickering, Peter Sommerville, Peter MacCallum, Karen
Breen, the BSH Committee 19 July 2024 https://doi.org/10.1111/bjh.19635

Guidelines on the investigation and management of antiphospholipid syndrome, BJHaem Volume205, Issue3
September 2024 Pages 855-880
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Laboratoriumi tesztek - ajanlas

> Vgec suggest against testing for LA in individuals receiving anticoagulation
(2C).

» We suggest against testing for LA in patients who are acutely ill or
within 3months of an acute thrombotic event (2B).

Samples for LA testing should be double centrifuged at 2000g for 15min (1B).
A PT, APTT and Clauss fibrinogen should be performed as a screen on all LA requests (1B).

Solid-phase aCL and aB2GPI 1gG and IgM assays must be performed (1B).

Two LA assays of different principles must be used, and individuals are regarded as having an LA if either test is
positive. In patients who are not on anticoagulation, these should be a DRVVT and an APTT using a reagent with
proven LA responsiveness (1B).

vV v VY

v

When an LA screening test is prolonged, a confirmatory step using the same method principle to demonstrate
phospholipid dependence and a mixing study using the same method principle should be performed to
demonstrate inhibition (1B).

» Either in-house or commercially available PNP should be used for LA mixing studies, provided they have been
obtained by double centrifugation and have normal fibrinogen levels and >80 IU/dL of clotting factors (1B).

> Lﬂ)oratories should report detailed quantitative results for all aPL tested alongside an interpretatin of re
(1A).




Antiphospholipid szindroma

- A laboratdriumi kritérium ES egy klinikai kritérium kell
- Aktualis jelent6ség: DOAC kontraindikalt APS-ben.

- Laboratoriumi kritérium: min. 2 pozitiv specifikus teszt legalabb 12 hetes
kulonbseggel

- Klinikai kritériumok:

- Vascularis: vénas, arterias vagy kisér thrombosis barmely szervben
- Terhességi morbiditas:
- a. egy vagy tobb normal morphologiaju magzat megmagyarazatlan elvesztése a 10. terhességi
héten vagy késdobb.

b. egy vagy tobb koraszulés a 34. terhességi hét el6tt a kovetkezd okokbal:

(i) eclampsia vagy sulyos pre-eclampsia vagy

(i) placenta elégtelenség
c. Harom vagy tobb egymast kovetd spontan abortus a 10. terhességi hét el6tt, ha az anyai
anatomiai és hormonalis abnormalitasok, és szul6i kromoszémalis okok kizarhatoak.



APS - Kezeles

» VENAS THROMBOEMBOLIA

» Tartos antikoagulalas warfarinnal

» CeélINR: 2-3 (két CRT arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a magasabb
terapias cél INR nem jelentett elonyt)

» Javasolt az APS-ben szenved6 betegeknél a VKA megkezdése elott alap Pl
mérése, €s ha ez megnyult, akkor olyan alternativ Pl-reagenseket kell
hasznalni, amelyek esetében az alap Pl normal (1C).

Cim: Fénvkép, készitette: Ismeretlen a készitd, licenc: CC BY-SA
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Az antikoagulalas hatekonysaga APS-ban

» Meég adekvat antikoagulans kezelés mellett is
fellépnek recidivak

» Legnagyobb veszélyben a triple poz., és
artérias thrombosist is elszenvedett betegek
vannak (kb 30% recurrens thr. 10 év alatt
warfarin mellett)

» Ebben a populcioban a warfarin jobbnak
bizonyult a DOAC-nal

To prevent thrombosis in patients with antiphospholipid syndrome, is rivaroxaban

M

190 adults with
antiphospholipid
syndrome

non-inferior to vitamin K antagonists (VKA)?

3 Years

11.6%

Thrombosis

6.3%

Bleeding

7.4%

Non-inferiority of rivaroxaban to VKAs
was not established

Ammals

‘Ordi-Ros |, Sdez-Comet L, Pérez-Conesa M, et al. Rivaraxaban versies vitamin K aneagonist b
Ann

Irntern Med. |5 Ocrober 2019, [Epub ahead of print]. doi: | 0.7326/M1 90291
.orglaimiar tele'dol|




Verzekenyseg

» A véralvadasi rendszer csokkent mikodesebdl adodo
betegseg, melynek kovetkezméenye fokozott verzeési
hajlam (haemorrhagias diathesis)

Platelets = Clotting factors:
thrombocytes LITAAWILIN, X, XI,XIT, XTI

'\".
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VERZEKENYSEGEK FELOSZTASA

- I. Veleszuletett vérzekenyseg

- Ritka betegségek!

- Enyhe — kp. sulyos — sulyos vérzékenyseg
- Il. Szerzett verzékenyseg

- Gyakoribb!

- Lehetséges okok: Gyogyszerek (thrombocytaaggregatio gatlok, K-vitamin antagonistak,
heparin, Uj antikoagulansok, stb.) , majbetegseég, gatlétestes haemophilia, ITP, leukémia ,
DIC...

- Valtozoé meértéki



L
VERZEKENYSEGEK FELOSZTASA

» . Vasculopathiak (Marfan sy., steroid th., senilis purpura, Osler kor)

» II. Thrombocyta rendszer zavarai:
> mennyiségi
- minGségi (thrombocytopathiak)
» |ll. Coagulopathiak:
- oroklott (Haemophilia A, B, vWB, egyéb ritka coagulopathiak)

- szerzett (K vitamin hiany, keringd anticoagulansok, alvadasi faktorok felhasznaldédasa,
egyeb okok: hematoldgiai korképek, vesebetegseég, massziv transzfuzio)



Kiket vizsgaljunk verzekenyseg iranyaban?

» Spontan vérzések

» Trauma és invaziv beavatkozasok kovetkeztében az atlagosnal er6sebb és
elhuzodobb verzés

» Elhuzodo sebgyogyulas

» Csaladi anamnesis alapjan/ill. csaladvizsgalat (veleszuletett verzékenyseg
esetén hordozok felkutatasa, intrauterin vizsgalat)



Az anamnesis fObb szempontjai vérzékenyseg eseten

- Mikor volt az els6 vérzés?

- Spontan vagy kivaltott?

- Vérzeés tipusa, lokalizacioja, gyakorisaga?

- Vérzés sulyossaga? Kellett-e transzfundalni a beteget?
- Gyogyszerhatas volt-e?

- Menstruacio hossza, er6ssége”?

- Csaladi anamneézis, csaladfa

- Aktualis betegsegek, szedett gyogyszerek



Vasculopathiak, thrombocyta rendszer zavarai - tunetek

» Petecchiak

» Purpurak

» orr-, foginy-,
nyalkahartya-
verzesek

» SC.
haematomak




Petechiak & purpurak
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Nyalkahartya verzesek




Agyverzes




Coagulopathiak: izuleti beverzések, intracranialis vérzes




Coagulopathiak: haematomak, intramuscularis
vérzesek, Gl verzés, haematuria




Jellemzo veérzéstipusok

Purpura:

Haematoma:
Haemarthros:

Utdveérzeés:

Vérzés felszines
vagasokbol:
Beteg neme:
Pozitiv csaladi

anamnesis:

Ritka
Jellemzo
Jellemzo
Gyakori
Minimalis

80-90 % ffi
Gyakori

Vasopathiak és

thrombocytopathiak
Jellemzo
Ritka

Ritka

Ritka
Perzisztalo

80-90% néb
Ritka



Javasolt vizsgalatok verzekenyseg eseten

- Fizikalis vizsgalat

- Vérkep, vércsoport

- Klinikai kémia (majfu., vesefu.)

- Rumpel-Leede teszt

- Vérzeési id6/PFA-100

- Alap alvadasi paraméterek (screening): APTI, Tl, PT, fibrinogén
- Thrombocyta-aggregometria (Born vagy impedancia)



Alap (szUrd) véralvadasi vizsgalatok

APTI

X1l
X1
1X

Intrinsic ut v

Fibrinogén
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Javasolt vizsgalatok verzekenyseg esetén

- Specifikus alvadasi tesztek
- 1zolaltan megnyult APTI esetén: FVIII, FIX, FXI, FEXII (+APA, LA!)
- |zolaltan megnyult Pl esetén: FVII

- Mindkettd megnyult: FV, FX, Fll, ill. K-vitamin dep. faktorok
- Tl is megnyult: fibrinogén, D-dimer, heparinok

- VWF aktivitas (Ri:Co) (ha pozitiv: VWF:Ag, multimer analizis; spec. esetek:
ELISA FVIIlill. kollagén kotésre ) APTI nem mindig megnyult! Vérzési idé sem!
- ROTEM: globalis teszt

- FXIII meghatarozas: anamnesis alapjan (KIR vérzes, infertilitas, koldokcsonk
veérzes) A szlrdtesztek nem mutatjak ki!



HAEMOSTASIS VIZSGALATOK




Rumpel-Leede teszt

- Vasculopathiak kimutatasara alkalmas modszer

- Vérnyomasmeérovel pangast hozunk letre a karban — a megjeleno petecchiak
szamat vizsgaljuk




Vizsgalomodszerek — Verzesi ido
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PFA-100 zarodasi 1d6

- A primer haemostasis vizsgalatara alkalmas
globalis teszt

- A thrombocyta adhéziot és aggregatiot meri
magas shear stressz mellett

- Kétféle cartridge: col/ADP, col/EPI — kollagénnel
és ADP/EPInephrinnel atitatott membran, melyen
Kis apertura van - az aktivalt TCT-k eltomitik a
nyilast

- VWD vizsgalataban érzékenyebb a verzesi idonél

- Erzékeny a HTC és TCT szam valtozasra




Veéralvadasi merések

- Mintavétel:
- Ehgyomorra
- Trinatrium-citrattal kell alvadasgatolni (3,8 % 1:9 aranyban, azonnal
keverni)
- MintaelOkeszites:
- Centrifugalas szobahon 2000 g 10 perc > PPP

- 4 oran belul fel kell dolgozni a mintat, vagy azonnal lefagyasztani
« =20 °C 1 hoénap
- -80°C 1év



Alapvet0 veralvadasi vizsgalatok

Vizsgalat mechanizmus koros éertek
prothrombin idé extrinsic ut K vitamin dependens fakt. {
(PTR) k6zos ut majbetegseg
DIC , Syncumar th.
APTI intrinsic ut hemofilia A,B ,Von Willebrand sy.
kozos ut keringd antikoagulans
heparin th.
DIC, Xl-es Xll-es , X —es fakt,{
fibrinogén {
thrombin idé (TI) fibrinogén- FDP T
fibrin atalakulas DIC, heparin hatas

hypofibrinogenaemia

Vérzési ido primer hemosztazis tct. funkcidés zavar
tct. funkciok tct-penia, von Willebrand sy.




Tests of Clotting Pathway

XII

Activated Partial X1
Thromboplastin Time IX

aPTT

About 25 — 39 seconds

Intrinsic

The PTT is used to evaluate the coagulation
factors XII, XI, IX, VIIL X, V, II
(prothrombin) and I (fibrinogen).

Extrinsic

Prothrombin
Vil Time

PT

About 12 seconds

PT test evaluates the coagulation factors
VIL X, V., II, and I (fibrinogen).

Prothrombin (II) —) Thrombin

15




Faktormeghatarozas

- Hianyplasma (a mérend6 alvadasi faktort nem tartalmazé
plasma) segitségevel normal plasmabdl higitasi sor készitése
(100-50-25% vagy 6,25-3,125-1,56%)
- Mereés:

- Intrinsic (aPTI alapu)

- Extrinsic (PTR alapu)
- Calibratios gorbe

- A beteg plasma mérése - a cal. gorbe alapjan meghatarozhato
az aktualis faktorszint




Inhibitorkimutatas

- Inhibitor szlreés: kevereses teszt (a kontrollhoz kepest az aPTI
megnyulasa)

- Inhibitor mennyiseg merese: dilutios modszerrel- a higitott es

normal plasmaval osszekevert beteg plasma rezidualis

faktoraktivitasat kell merni

- 1 Bethesda egység: az az inhibitor mennyiség, amely 37°C-on, 2 ora
alatt a rendszerben Iévo normal plasma faktoraktivitasanak 50%-at
iInaktivalja.

- El6fordulas: veleszuletett hemofiliasokban a kezelés kapcsan
alloimmunizacio, szerzett gatlétestes hemofiliaban autoimmun inhibitor




Tct szam meghatarozas

- Burker-kamraban
- Vérkep automata segitsegevel

- Normalérték: 150-400 G/I

- Lehetséges hibak:
- Pseudothrombocytopenia (EDTA!)

Mikroszkopban lathato a kicsapodott tct konglomeratum!
- Orias thrombocytak > kisebb tct szam
- Kis vvt-k, mas partikulmok-> nagyobb tct szam



Tct funkcid méreés

- Born — Aggregometria (LTA)
- Minta: citrattal alvadasgatolt friss ver
- El6készités (tct b6 plasma készitése):
- Ulepités
- Centrifugalas 250 g-vel 5 percig
- PRP leszivasa
- Centrifugalas 2000 g- vel 10 percig - PPP

- Carat TX4 aggregomeéter: Born- féle optikai modszer:

tct ag?regétu,mok kialakulasaval aranyosan a PRP
fényateresztése né.

- Spontan aggregacio normalisan minimalis
- Induktorok:

- kollagen

- adrenalin

- ADP

- ristocetin

S woom
s gom
S om

o wom

1 Aggr %

100 Date :

2002.11.189.

T

2
HATASTALAN HeparinPL U /
GATLAS HeparinSE U /
Hepnylnils o/

CARAT TX4 HeparinNCsS U /

¥ 1 T 1
6 8 10
ml 0.1 79 = { &0 - B9
ml 0,2 77 % ( 50 -~ 99 }
i 0L mA s fBG - BY
ml 0.1 7 % ( &0 - 89 )



Glanzmann Thrombasthenia (afibrogenaemia)




Bernard-Soulier Sy. és vIWD

.
4




Storage-Pool Disease

ADP (2umol/l} adrenalin (2pmol/l) ristocetin (1 Smg/ml)
optical density 100 T
(%)
50
Q
2 4

time (mins)



Multiplate —

,Multiple electrode aggregometry”

= Impedancia aggregometrian alapul
= Minta:

» (Naj-citrattal vagy)

= hirudinnal antikoagulalt teljes vér

= Az anticoagulalt vert 1:1 aranyban 0,9%-o0s NaCl-dal higitjuk az eldobhato
klUvettaban

m 3 perc inkubalas 37°C-on keverés kozben (PTFE-vel bevont magneses
keverd, 800 U/min)

m O perc méreés - az elektrodak kozott detektalja a felrakddott vérlemezkék
miatt kialakult ellenallasfokozodast

Multiplate® —
Multiple platelet function



Multiplate test cell
Technology

2 érzékeld 2-2
elektrodaval
Pipettaldo bemenet »

cup

plug portion

teflon-bevonatu
kevero



L
Multiplate - parameterek
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Tesztek
Teszt Agonista FO alkalmazasi terilet
ASPItest  |Arachidonsav (0.5 |ASA és reverzibilis COX-1
mM) gatlok
COLtest Kollagén (3.2 ug/mi) Qﬁﬁéis reverzibilis COX-1

TRAPtest | TRAP-6 (32 um) Gpllb/Illa gatiok (pl.
tirofiban, eptifibatid)

ADPtest ADP (6.5 um) AD_P receptor a_ntagon@st_ék
(direkt vagy thienopyridinek)

ADPtest HS | ADP+PGE1 (9.4 nm) | * clopidogrel




Thrombelastographia

- 1948-ban Hartert fejlesztette ki Heidelbergben LLs

- Eredetileg nem antikoagulalt verre alk.

- Technikai nehezségek miatt sokaig hattéerbe
szorult

- Az utdbbi id6ben az intraoperativ véralvadasi
vizsgalatok arany standardja lett
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TEG technikaja

LS O A vér egy nem fizioldgias felszinl kivettaba
kerul, ezaltal a véralvadas aktivalodik

O A kuvetta és a szenzor egymashoz képest
6x/min +/- 5 ° elfordul

O A szenzor egy torzios rugohoz van rogzitve

O A véralvadas megkezdddése az elasticitas
megvaltozasahoz vezet, amely befolyasolja a
szenzor mozgasat, amit a fényvisszaveres
valtozasaval detektalnak.




L
TEG eredmenyek - Clotpro

° fdg\ t

Lambda- angle
(Lysis rate)

Maximum
Lysis (%)

MCF = Maximum
Clot Firmness

Clot Firmness (or elasticity)

<P : CT = Clotting Time

‘<_> CFT = Clot Formation Time

LOT = Lysis Onset Time

Time




TEG eredmenyek

Normal TEG

Hemofilia

Thrombocytopenia

Fokozott fibrinolysis

i
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Vérzékenységek diff. dg-ja

ido ido

Hemofilia FVIII |

vagy FIX |
Von Willebrand ™ — 1 — — Ristocetin-
Syndroma Kofaktor

aktivitas |

FVIII |
K-vitamin- — ™ (1) — — Fll, FVII, FIX,
hiany FX |
Majkarosodas — V. 1 ™ 1 — V. 1 ! Antithrombin lII,

Pseudocholinest
erase, Albumin |

Disszeminalt — V. 1 ™ ™" ™ i Thrombocytasza
intravasalis m|, D-Dimer 11
coagulopathia



Tesztkerdes 1

Egy 45 éves, egyebkent egeszseges férfibeteg kivaltdo ok nélkul v. femoralis
superficialis thrombosist kap. Az alabbiak kozul melyik igaz?

1. Thrombophilia vizsgalat végzése indokolt annak eldontésere, hogy kell-e
antikoagulalni.

2. Thrombophilia vizsgalat végzése nem indokolt az antikoagulans kezelés
hosszanak eldontésére.

3. Feluletes véna thrombosisa miatt csak rovid ideju LMWH kezelés
szukseges.

4. Az antiphospholipid szindroma iranyu vizsgalatoknak nincs terapias
konzekvenciaja.



Tesztkérdes 2

- Egy fiatal nObeteg menorrhagia, serulesek, mitetek utan jelentkezo
utanvérzes miatt jelentkezik az ambulanciankon. Vérkep, prothrombin ido,
APTI, Tl, fibrinogén normal. Milyen paramétereket hatarozna meg kovetkezo

lépesben?
- 1. FVII aktivitas
- 2. Thrombocyta aggregatio
- 3. FXII aktivitas
- 4. FXIII aktivitas
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